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　　　In　order　to　study　the　mechanisms　of　aldosterone　secretion，　plasma　aldosterone　concentration（PAC），
plasma　renin　activity（PRA），　and　total　plasma　corticosteroid（．TPC），　serum　and　urinary　electrolytes（Na，　K）
were　measured　in　eighteen　patients　with　essential　hypert・ension（EHT）follQwing　IQng－term（4　weeks）
sodium　Iestrictioロ（1ess　than　35皿Eq／L）．　Furthefmore，　the　dif至erences　in　the　chang．es　i五theミe　variables
were　exalnined　between　low　and　normal　renin　hypertension．　The　results　were　as　follows．．
　　　1．PAC　alld　PRA　signi丘cantly　increased　in　both　supine　a．nd　upright　pos．itions　after　l　week　sodium
r．estriction　and　remained　almos．t　c．onstant．　during　a　4　week　period．　AlthQugh　there　was　a　signi丘cantly
pqsitive　co．rrelation　between　PAC　and　PRA　during　the　short一．term　restriction（befofe　and　at　l　week），　no
correlation　was　observed　thereafter．
　　　2．There　we．re　significant　decreas．es　in　PV　and　in　serum　and　urinary　Na／K　ratio　as　well　as　significant
correlations　between　PAC　and　PV　or　urinary　Na　throughout　the　whole　restriction　period，
　　　3．There　was．　a　signi且cant　decrease　in　serum　Na　after　2　weeks　and　a　significant　increase　in　serum
Kfrom　2　to　4　weeks　fo110wing　the　restriction．
　　　4．TPC　did　not　change　signi丘cantly　in　the　present　experiment．
　　　5，4PAC，　that　is　the　increment　of　PAC　after　postural　change，　did　not　alter　signi丘cantly，　while」PRA
rose　sighi且cantly，　sh．owing　a　dis．soc．iation　between」PAC　and」PRA，
　　　6．PAC／PRA　and　4PAC／4PRA，　as　an　indicatQr　of　the．adrenal　se．nsitivity　tQ．　angiotensin　I工（AT－II），
were　almost　constant　in　the　sup．ine　position　and　dec■eased　in　the　upright　position，
　　　7．In　low　renin　essential　hypertens．ion，　there　were　sig血i丘cantly　IQw　PRA，　and　high　PACIPRA　Qr
」PACμPRA　ratios　in　both　supine　and　upright　position．s　before　the　restric．tion，　compared　with　those　of
normal　renin　essential　hypertension．　These　differences　betw¢en　the　two　gro叩s　disappeared　following
long－ter皿sodium　re．striction．　Thus，　the　renin　status　in　essential　hyperteエ1sion　changed　under　this
co．nditi．on．
　　　These　data　suggested　that，　in　addition　to　renin－angiotension　system，　altered　PV　or　electrolytes　such
as　Na　and　K，　might　play　an　important　role．　in　the　maint．ainance　of　high　PAC　foll．owing　long－term　sodium
restriction．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　Jnne　12，19字9　and　accepted　J’uly　23．，1979）
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1　緒　　言
　疫学調査によると，食塩摂取量と高血圧の発生頻度とは
相関する1）といわれ，また食塩制限が高血圧患者の一部で
血圧下降をもたらすことはよく知られている．これらのこ
とから，食塩制限は本症の予防，さらには治療上階も基本
的な要点の一つとの考えは強い．
　一方，aldosterone（以下Ald．）は強力なmineralocor－
ticoidで，　renin－angiotensin（以下R－AT）系，　ACTH，
Na，　Kなどによって，副腎皮質からの分泌が調節され，こ
れが水，電解質代謝に関与し，本態性高血圧症（以下EHT）
の病態上重要な役割を演じている2～4）．
　他方，正常者或いは高血圧患者に短期食塩制限4，5）ない
しサイアザイド系利尿剤投与6・7）でrenin－angiotensin－
aldosterone（以下R－AT－A）系が賦活化されることも周
知のことである．
　しかし，高血圧患者で長期食：塩制限を行い，血漿aldo－
sterone濃度（以下PAC），血漿renin活性（以下PRA），
循環血漿量（以下PV）を同時に測定して，その相互関係を
検討した報告はない．そこで，我々はEHTに4週にわた
る長期食塩制限，加えて立位歩行によるR－AT－A系の刺
激を行い，PAC，　PRA，　PVの変動を同時にみるとともに
Ald．分泌調節に影響をおよぼすR－AT系以外の諸因子，
すなわち，ACTHの指標としての血漿corticosteroid（以
下（TPC＞，血清Na，　K濃度ならびに尿中Na，　K排泄量の
経過をおい，Ald．との相互関係についても検索した．
　また，EHTをPRA値により，低renin（以下LRH），
正renin（以下NRH），高renin（以下HRH）群に分類
し2，4），その病態解明の努力が行われているので，本研究に
おいても本症をLRHとNRHに分け，長期食塩制限によ
るR－AT－A系の変化を比較検討した．
を測定した．
　採血は前日午後5時の夕食後，絶飲絶食，安静臥床で午
前7時および，引き続き2時間の立体歩行（以下立位）後，
午前9時に肘静脈より採血した．電解質は血清，PAC，
TPCはヘパリン採血，　PRAは血液1mZにつきEDTA－
2Nalmgを含有する氷冷試験管にとり，各々，直ちに4℃，
3000rpm，10分間遠心分離し，測定まで一20。Cで凍結保
存した．
　EHTをPRA値により，当教室従来の基準8）に従い，
病院普通食臥位時0．3119／m〃h．以下で，2時間立位後0．6
以下のものをLRH（Table　1，5例，平均年齢48歳），前者
が0．3以上で，後者が0．6以上のものをNRH（Table　1，13
例，平均年齢46歳）とした．ただし，このうち臥位，立位
Table　l　Lo肥（LRH）απ諺ηoアールzαZ　7－8π初1りψ87㌔
　　　　　7z8魏。π（NRH）読窃4ε4〃y　3ψ勿8απ4
　　　　　ゆ1・ご91L’がα∫ノ7zα7初ガπαo蜘吻
PatientAge SexPlasma　Renin　Activity
Supine　　Upright
T．K．
M．M．
M．U．
0．S，
H．T．
Low　Renin　Hypertension（LRH）
45
51
43
46
57
M
F
M
M
M
0．00
0．19
0．09
0．00
0．41
0．21
0．43
0．30
0．30
0，41
Mean
　±SEM
48
3
0．19
0。08
0．33
0．10
2　対象並びに方法
　対象は当科入院の二次性高血圧症を否定し得た腎機能正
常な本態性高血圧症患老，男性14例，女性4例，計18例，
年齢30～62歳（平均47歳）である．なお全例，降圧剤の服
用中止後，2週以上経過し，普通食（Na；204～255　mEq／
1ヨ）摂取で血圧150／90mmHg以上を示したものを実験対
象とした．患者には本研究の主旨を説明し，4週にわたる
食塩制限（Na；35　mEq／1ヨ，　K；751nEq／日）を実施，この
間，連日1日2～3回血圧（臥位）を測定するとともに，尿
中Na排泄量を測定，これが65　mEq／日未満をもって食塩
制限が確実に行われているとした．食塩制限前（以下0週）
および後の1，2，3，4週の最終同で早朝空腹時のPAC，
PRA，　PV，　TPC，血清Na，　K，尿中1日Na，　K排泄量
Normal　Renin　Hypertension（NRH）
H．0．
M．T．
R。S．
A．N．
T．Y．
Y。T．
T，F．
M．Y．
M．R．
S．T，
K．K．
Y．S．
M．1．
42
59
31
30
49
44
41
40
62
59
30
45
62
M
F
M
M
M
F
M
M
M
M
M
F
M
0，34
1．01
0．64
2．48
0．70
0．45
1．84
0，69
0．69
1．70
1ユ7
0，96
0．60
0．84
2．07
LO4
5．72
1．63
1．51
2．94
1．28
0．72
4．58
2．19
1．76
Mean
　±SEM
46
3
1．02
0．17
2ユ9
0．44
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PRAがともに，もしくはいずれかが，30歳未満で臥位
2．80，立位10．50，30～59歳で2．50，6．00，60歳以上で1，00，
2．70より高値を示すものはHRHとして除外した．　しか
し，LRHの分類方法については議論も多く確立していな
いのが現状である．そこで，LRHの特徴の一つとして，
PRAに対するPACが不相応に高いことが指摘されてい
る9）ため，R－AT系に対する副腎皮質の感受性の指標とし
てBuhler認α♂．9），　SaDcho　6’αZlo），によるPACIPRA
比を検討，更に本研究ではWillamsθ’α乙11）の立位によ
る刺激時の」PAC／∠PRA比にも両寸間で検討を加えた・
　PACの測定はNugent　6’α♂．12）から提供された抗体を
用い，彼等の方法に基づくRadioimmunoassay13）（以下
RIA），　PRAのそれはHaber砿αZ．14）のRIA法を基礎
にしたミドリ十字社Kitを使用した15）．　TPCはMurphy
擁αZ．16）のcompetitive　protein　binding　assay，　PVは
RISAを用い当教室従来の方法で測定17），血清ならびに尿
中Na，　Kは炎光光度法で測定した．
　統計処理はStudent’s　t　testを用い，　P＜0．05以下を有
とした．
3　結　　果
　EHT　18例の長期食塩制限による平均血圧（以下MBP），
臥位および立位のPACとPRA，　PVの各週の値（mean±
SEM）をTable　2，血清Na，　K，　Na／K比，尿中排泄の
Na，　K量およびNa／K比はTable　3，各症例各週の臥位
および立位のPAcをFig．1，臥位および立位PAc，　PRA
の経過をFig．2，血清および尿中Na，　K，　Na／K比の経過
をFig．3に示した。
　まず，長期食塩制限前後の立位によるPACの反応は
0～4週を通し，3週の11例中1例と4週の8例中1例を
除き全例増加した．
　次に，臥位，立位それぞれのPAC，　PRAの変化をみる
に，まず臥位PACは0週9．5±1．2　ng／m♂，1，2，3，4週で
名・々19．2±2．4，20．5±3．3，20．0±2．8，25．5±3．6と0週に上ヒ
し，1～4週（食塩制限後の各週）で有意に増加した（Table
2，Fig．2）．臥位PRAも0週0．78±0．16　ng／m〃h，1，2，3，
4週で各々2、94±0，50，3．14±0．48，3．27±0．75，3．18±0．54
と1～4週で有意に増加した（Table　2，　Fig．2）．しかし，
Table　2　Mεαη∂♂oo4ρプ8∫5卿宏（MBP），μα5脚α♂40∫雄。π8　coπc8η〃寵加（PAC），
　　　　　μα5刀協プ8η加α6励吻（PRA＞α耀μα∫〃薦ηo♂㍑〃ゐ8（PV）みけ∂1でα’z4
　　　　　　ぬアβ加9♂0η8、孟8r〃L　504如π7・65孟ブ臨∫0η
Weeks
0
1
2
3
4
Total
NRH
LRH
Total
NRH
LRH
TotaI
NRH
LRH
Total
NRH
LRH
Total
NRH
LRH
MBP
（mmHg）
133±2
132±3
137±2
119±3
118±3
121±6
115±2
114±3
118±2
114±3
114±3
115±7
115±2
114±3
118±2
　PAC（ng／100　mの
Sup，　　　　　Upr．
9．5±1．2
10．5±1．4
7．3±1．8
21．4±
2．18±
20．6±
2．9
3．8
5．2
19．2±2．4※※　　39．7±
19．8±3．8　　　　41，8±
18．4±二3．3　　　　36．1±
6．0※
8，2
9．4
20．5±3．3※※　　37．0±
19．8±5．6　　　　37．5±
21．4±2．7　　　　36，5±
5．3※
9．4
4．7
20．0±2．8※※
17．6±3．4
24．9±4．8
35．4±　5．9※
29．6±　　6．0
45．4±11．7
25．5±3．6※※
22．7±5．2
29。8±4。7
38．7±　6．8※
37．0±10．4
41、4±　8．4
　PRA（ng／m〃h）
Sup．　　　　Upr．
0．78±0．16　　　　1．64土0．37
1：llll：ll］§§1：翻：ll］・
294±0．50※※
2．96±0．55
2．89±1．20
6ユ0土0．98※※
6．62±1．21
5．23±1．63
3．14±0．48※※
3．39±0，63
2．51±0．57
5．81土0．90※※
5．30±0．82
7．08±2，55
3．27±0．75※※
3．87±0．97
1．70±0．54
6．77±1．76※※
7．20±2．47
5．82±1．74
3．18±0．54※※
3，25±0．62
2．97±1．23
6．14±0．84※※
6，00±0．83
6．60±2．44
PV
（％n・rma1）
102．2±　2．1
101．1±　2．6
105．6±　　3．1
88．1±　2．6※※
87．8±　2，9
89．1±　6．5
84．4±　2．5※※
85．1±　2．6
819±　7．2
83．3±　3．7※※
84．7±　3．4
78．6±13．0
　879±　2．6※※
　87．6±　2．9
189ゆ±72
。糞：言Σ1：ll｝…week，1：言Σ謝N・H・・LRH
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Table　3587弓擁〃多50伽’π，ρ・∫α∬加♪3，NαノKプ漉・αη4顔ηα1：y∫04伽Z，ρ0孟α53如π，
Nα／K／u々。αノz4彦。彦αZ∫）Zα∫〃みα601・薦。∫如窃4（TPC）み．瞬）r8αη4ぬ1一加9
∠侃8」勘，ノ．犀04加ノ多フ・薦ノ・麺∫0η
Weeks
0
1
2
3
4
Total
NRH
LRH
Total
．NRH
LRH
Total
NRH
LRH
Total
NRH
LRH
Tota．1
NRH
LRH
Na
Serum（mEq／L）
　　　　　K　　　　Na／K
142．2±0．8
142．3±1ユ
142．9±1．3
4．4±0．！
4．4±0，1
4，3±0．1
32．9±0．7
32，9±1．0
32．8±0．1
140．0±0．8
139．7±0．9
141．1±1．4
4．5±0．1
4．5±0．2
4．6±0，1
31．5±1．0
31．8±1．3
30．6±0．6
139．2±：0．7．※※
139．8±0．7
139．6±1．3
4．8±0．1※※
4，8±0ユ
4．6土0．3
29．5±0．8※※
29，2±0．8
31β±2．5
141．9±！．0
142．3±12
140．9±2，1
4．7±0．1※※　30、．3±0．5※※
4，8±0．1　　　29．9±0．5
4．5±0．1　　　31．3±1．0
140．9±0．7
141．2±0．8．
139．8±1．5
4．7±0．1※※
4．8±0．1
4．5±0．2
29．8±0．6※※
29．5±0．7
30．9±0．9
　　　Urille（mEq／kay）
Na　　　K　　　Na／K
175±17
181±21
159±26
34±4
34±6
33±6
6．2±0．7
6．0±1．1
5．2±0．8
44±
42±
48±
3※※　33±2
3　　32±2
6　　33±8
1．4±0．1※※
1．3±0，1
1．6±0，2
39±
38±
42±
3※※　36±3
4　　37±3
3　　33±4
1．2±0．1※※
1．1±0．1
1．4±0．2
39±
37±
46±
3．※※　37±3
3　　38±4
9　　34±5
1．2±0．1※※
1．1±0．2
13±0．1
36土
39±
29±
4※※　32±3
5　　35±4
6　　24±5
1，3±0．2蝋※
1．2±0，1
1，5±0．5
　　TPC
（μg／100mの
19，9±2．7
19．1±3．6
21ユ±4．8
23．6±2．2
25．4±2，2
20，0±4．7
18．9±1．8
19ユ±1．9
！8．8±4．2
22．．2±2．9
22つ±3．9
22．9±3．3
242±3．7
24．4±5．1
23．5±4．7
。棄：；Σ1：ll｝…week
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1～4週間ではPAC，　PRAとも有意、の変化はなかった．
立位PACは0週21．4±2．9に比し，1，2，3，4週目各々
39．7±6．0，37．0±5．3，35．4±5，9，38．7±6，8と有意に増加，
立位PRAも同様，0週1．64±0．37から1，2，3，4週で各々
6．10±0．98，5、81±090，6．77±1．76，6．14±0．84と有意に増
加した（Table　2，　Fig2）．しかし，臥位と同様，立位の
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PACとPRAはともに1週以降は有意の変化を示さなか
った．
　臥位と立位のPACの差4PACは0週11．9±2．1に比
し，1’週で22．8±5．8と増加傾向を示したが，2週以降・各々
15．2±3．0，14．6±45，12．5±45と前論と有意の差はなかっ
た（Fig．3）．しかし，」PRAは0週0．86±0，22に比し，1，
2，3，4週で各々3．15±0．58，2．89±0．67，4．14±L15，3．34±
o．51と有意の増加を示し（Fig．3），4PACの変化との間に
解離がみられた．臥位PACIPRA比は，0～4週間に有意
差はなかったが（Fig．4），立位PAc／PRA比は，　o週32．6±
8．0に比べ1，2週で各々11．4±5．3，12．5±5．8と低下傾向，
3，4週目各々9．9±3．4，8．8±2．2と有意に低下した（Fig．4）．
立位による4PAC／4PRA比は0週222±5．0に比し，1，2
週で12．4±5．8，18．2±9．6と低下傾向，3，4週では6．1±2．9，
7．7±2．1と有意に低下した（Fig．4）．
　PVは0週102．2±2．1％Norma1に比し，1週以降各々
88。1±2．6，84．4±2．5，83β±3．7，87．9±2．6と有意に減少し
た（Table　2，　Fig．5）。
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Changes　in　PV　before　and　during
long－term　sodium　restriction．
4
　血清Naは0週142．2±0．8　mEq／Lぴこ比し，1週で140。0
土0．8と減少傾向，2週で139，2±0．7と有意の減少を示した
が，3，4週で1419±1．0，140．9±0．7と二値に復する傾向
があった（Table　3，　Fig．6）．
　血清Kは0週4．4±0．1mEq／しに比し，1～4週目各々で
4．5±0．1，4．8±0，1，4．7±0．1，4．7±0．1と2～4週で有意に
増加した（Table　3，　Fig．6）．両者の比Na／Kは0週32．9±
0．7，1週以降各々31．5±1．0，29．5±0．8，30．3±0．5，29．8±
o．6と2～4週で有意に低下した（Fig．6）．
　尿中Na排泄量は。週175±17　mEq／日に比し，1～4週
で平均44mEq／日以下に減少（Table　3，　Fig．6），尿中K
排泄量：は0～4週各々，有意の変化はなかった．両者の比
Na／Kは0週6，2±0．7から各週とも平均L4以下と有意の
減少を示した（Table　3，　Fig．6）．
　TPCは0～4週各々で有意の変化ではなかった（Table
3，Fig．7）．
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Changes　in　TPC　before　and　during
long－term　sodium　restriction．
　NRHとLRHの比較では，　Table　2，　Fig．8に示すご
とく，臥位PACは両群で各々10。5±1．4ng〆100　mZ，7．3±
ユ．8とLRHが平均値で低い傾向を示すが，食塩制限1～4
週で各々，両切間に有意差はなかった．立位PACも0～4
週で両群間に有意差はみられなかった，臥位PRAは0週
NRH　1．02±o，17119／mZ／h，に比し，　LRH　o．19±0．08と有
意に低値を示したが（P＜0．01），両群で各々1週2．96±0．55，
2．89±1．20，2週3．39±0．63，2．51±0，57，3週3．87±0．97，
1．70±054，　4週3．25±0．62，2．97±1．23と有意こ差はなかっ
た．立位PRAも0週NRH　2．19±0．44，　LRH　O．33±0，10
とLRHが有意に低値を示したが，1～4週では晶群間に有
意差はなかった．
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Fig．　g　Changes　in　PACIPRA　and　PAC／PRA
　　　　（supine　upright）ratios　in　patients　with
　　　　NRH（一一＞and　LRH（一一一）before　and
　　　　during　long－ter皿sodium　restriction．
　　　　。裳：；Σ8：ll｝NRH・・LRH
　また，臥位PAqPRA比は0週でLRH　29．5±7．5，　NRH
13．1±2．2，立位PAC／PRA比も各々66．3．±12．8，15．7±4．1，
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更に4PAC／」PRA比も各々38．6±5．1，13．9±3．4とLRH
で有意の高値を示した（Fig．9），他方，食塩制限1週以降
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E9．10　Changes　in　serum　and　urinary　Na／K
　　　　　ratios　in　patients　with　NRH（　）or
　　　　　LRH（一一一）before　and　during　long－
　　　　　term　sodiuln　restriction，
では，LRHでは臥位，立位PAc／PRA比，」PAC／∠PRA
比いずれも低下，NRHでは不変で，両群間でその値には
明らかな差はみられなかった（Fig．9）．また，両群間で
PV，　TPC，血清Na，　K，尿中Na，　K排泄量およびこれら
のNa／K比ともに食塩制限前，後の各週とも有意の差はな
かった（Table　2，3，　Fig．10）．
　臥位PACと他の因子との相関をTable　4に示した，
臥位PAC－pv問は。，1週では相関を示さなかったが，　Fig．
11に示すように0～4週を綜合すると負の相関があった．
他方，臥位PAC－PRA間は0，1週置有意の正相関を示し
た（Fig，12＞が，　o，2，3，4週では相関はなかった（Fig．12）．
　また，全経過を通してみると，尿中Na排泄量との間
（Fig．13），尿中Na／K比間に負の相関（Fig，14）がみられ
た．しかし，MBP，血清Na，　K，　Na／K比，尿中K排泄量，
TPCとの間には相関はなかった．
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4　考　　察
　食塩制限およびサイアザイド系利尿剤投与により高血圧
者で降圧をもたらすとともに，renin－angiotensin－aldo－
sterone（R－AT－A）系が刺激されることは周知である2園7）．
しかし，本態性高血圧症患者（EHT）で4週にわたる長期
食塩制限を行い，血漿aldosterone濃度（PAC）の変動を
報告したものはない．そこで我々はEHTに4週にわたる
長期食塩制限を行って，R－AT－A系の変動を追うとと
もに，aldosterone（Ald．）分泌に関与すると考えられる
R－AT以外の因子についても検討した．
　臥位および立位PAC，血漿renin活性（PRA）は食塩
制限1週で有意に増加し，以後4週まで同程度に維持され
た．ところでB廿hler　8彦鳳9）は正常者に4日間食塩制限
（Na；10　mEq／日）を行いPACとPRAに正相関をみ，
Collins　8オα乙18）はEHTに5～7日間同様iの食塩制限で，
尿中Ald．排泄量とPRA間に正相関をみている・また，
Williams　6彦α乙19）は正常者に5日間の食塩制限下でangi－
otensin　II拮抗剤（Saralasin）或いはangiotensin　I変換
酵素阻害剤（SΩ20881）の投与により，PACが低下するこ
となどから短期食塩制限時のAld．の増加は主にR－AT系
を介すとしている．
　我々の成績では，PACとPRA間に0，1週で正の相関
（r＝α47，Pく0．02）を示し，在来の成績と一致するが，0，
2，3，4週では相関が得られなかった．これは長期食塩制限
下ではAld．分泌にPRA以外の因子の関与を示唆する．
　一方，食塩制限によりangiotension　II（以下AT－II）に
対するAld．分泌の感受性について，ヒト20，21）或いは両側
腎摘出犬22）で，AT－II投与によるPAC上昇の用量反応曲
線が食塩制限で急峻になること，ラットで1？51標識AT－II
が食塩制限後有意に多く副腎皮質に取り込まれること23）
などから，AT－IIに対する副腎皮質球状層の感受性が高
まるとの報告がみられている．他方，Boyd　8‘磁24）或い
はMendelsohn　8如Z．25）は，ヒトで食塩制限前後にAT－II
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を投与し，血漿AT－II濃度とPACを測定，　AT－IIに対
するAld．の上昇率は変らなかったとしている。しかし，
食塩制限で内因性R－AT－A系の上昇或いは，　Na減少自
体によるAld．の上昇があるため，外因性AT－1工に対す
るAld．の上昇のみでは感受性の充進と断定できない面が
ある．我々は，直接AT－IIを測定していないが，内因性
AT－IIに対する副腎皮質の反応性の指標としてのPAC／
PRA比をみたが，これは食塩制限前後の臥位では有意の
変化を示さなかった．この成績は，AT－IIに対する副腎皮
質の感受性が食塩制限で高まらないとするBoyd　6彦α乙24），
Mendelsohnπα乙25）の成績を支持しよう．一方，立位
PACIPRA比ならびに4PAC／」PRA比は食塩制限によ
り低下を示した．これは立位によるPRAの変化（」PRA）
が食塩制限自体による上昇に加え，立位で更に有意の上昇
を示すのに比し，」PACは1週で上昇傾向を示すも，2週
以降は前値とほぼ同様であったことによる．PRAの増加
は食塩制限によるPV減少などを介する機序26）に，立位に
よる腎交感神経系の充進を介する別の機序26）が加わった
ためと考えられる．しかし，PACとPRAの解離につい
ては前述のごとく，4PAC／」PRA比が3，4週で0週に比
し有意に低下していることから，長期食塩制限下の立位に
対する副腎のAT－II感受性の低下も考えられる．更に，食
塩制限ならびに立位歩行によるPAC増加はともにR－AT
系を介するため，食塩制限でほぼ最大に反応し，新たな立
位による刺激に対しPRA程反応しなかったためと考えら
れる．
　一方，循環血漿量（PV）は，食塩制限により，1週以降
有意に減少，4週に至るまでほぼ同値を示した．そして，
PACとPVには0～4週全体で負の相関があったが，0，1
週では相関がみられなかった．Ald．分泌調節における体
液量の役割について，細胞外液量（ECFV）或いはPVの
変化がR－AT系を介して調節が行われるとされている27）．
しかし，R－AT系を介さない因子として，両側腎摘出患者
を用いた研究から，Sanders　8彦畝28）は食塩制限で4～5倍
のAld．分泌の増加をみ，これはR－AT系と無関係な体
液量減少ないし血清Naの低下によるとしている．また，
Mitra誘α乙29）は立位によるPVの減少が血清Na，　Kの
変化なしにPACを高めることから，　PACの増加はAld，
のmetabolic　clearance　rate（MCR＞の低下を介すると
推論している．しかし，McCaa　8’磁は立位によるPAC
の増加はみられなかった30）が，人工透析で血清Kおよび
体液量を一定に保ち血清Naのみを低下させてR－AT系
とは別にAld．分泌を増加させたと報告している31）．我々
の成績からAld．分泌に食塩制限の比較的早期（1週）では
PRAが大きく関与するが，長期ではR－AT系以外の因
子の影響が考えられる．
　1ヵ月以上の長期食塩制限（Na；8mEq／日以下）によっ
て腎機能の正常なEHTでは血清Na値は変化しないとさ
れている32～34）．また，極端に食塩摂取量の少ないYano－
mamo　lndianでも血清Na値はほぼ正常値を示してい
る35）．これは食塩制限によって生じた腎内血流分布の変化
を介する腎の自動調節系36）や，R－AT系を介するAld．に
よるNa保持機構が作動するためと考えられる．しかし，
症例によっては正常範囲内で10mEqμ程度の低下を示す
ものも報告されている32）．また，正常者で短期（6日間）食
塩制限により血清Na値が低下傾向を示す報告37）もみら
れる．我々の成績は正常範囲であるが，1週目に低下傾向，
2週目に平均3mEqμと有意の低下を示した．しかし，3，
4週では平均約1mEqμの低下で前値にもどる傾向がみら
れた，2週目で有意に低下したのは，本邦では食塩摂取量
が多いために食塩制限によって血清Na値に影響が強くあ
らわれたのかも知れないが，その正確な機序は不明であ
る．NaとAld，分泌との関係について，ウシ副腎を低Na
液で潅流するとAld．分泌が上昇すること3s），逆に，高Na
液を直接副腎動脈に注入すると分泌が低下すること39），両
側腎摘出患者で血清Naのみの低下がPACを高めるこ
と3Dなどの観察から，　Naが直接Ald．分泌に関与するこ
とが想定されている．その機序として，Vecseiθ孟αZ．40）は
corticosterone或いは18－hydroxycorticosteroneから
Ald，への転換が低Naにより直接刺激されるためとして
いる．我々の成績では血清Na値は2週で低下し，　PAC
は1週以降同程度の高値を保ち，血清Na値との間に相関
がないので両者の変動は一致していないが，この成績から
血清Naの低下が直接Ald．分泌を促進した可能性を完全
には否定することはできない．すなわち，食塩制限時の
Ald，分泌零墨には，一部体内Na変化が関与しているか
も知れない．
　次に，血清K値は，本研究のごとく食塩制隈4週間に
わたって詳細に検討した報告はみられない．しかし，短期
食塩制限（6日間）では有意でないが上昇する傾向を示し37），
長期（10週以上）では有意に上昇する32）との報告がみられ
る．これは食塩制限により遠位尿細管へのNa供給減少或
いは遠位尿細管のK分泌部位への血流減少をもたらすよ
うなphysical　factorの変化の結果，正のカリウム・バラ
ンスがつづくためと考えられている41）．また，ヒトでAld，
分泌は高K食で早筆し，低K食で低下することが知られ
ている41・42）．また，KはR－AT系の影響が少ない原発性
アルドステロン症43，44）や腎摘出患者妬・46）ではAld．分泌
調節に大きく関与していることも知られている．Funder
o孟磁47）はヒツジで血清K濃度とAld．分泌との関係につ
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いて，血清K濃度が0．1mEqμの上昇で6例中5例でAld，
分泌が増加，o．5皿Eqμの上昇では10例中全例Ald．分泌
の有意の増加をもたらしたと報告している．そして，その
機序としてKがcholestero1からpregneno1・neへ，或
いはcorticosteroneからAld．への転換を刺激する27）た
めとしている．本研究でも血清Kが2週以降有意に上昇
したことからKが高PAC維持に関与した可能性が充分
考えられる．ただしPACと血清Kとには相関が得られな
かった．これはR－AT系，その他の因子が同時にAld．分
泌に関与したためと考えられるが，更に血清Kは体内総
K量の3～5傷であり48），血清Kと全K量とは必ずしも平
行しないこと49）が知られているので，PACと血清K間に
相関がなかったことはむしろ当然とみてよいであろう．
　ACTHもAld．分泌調節因子として，よく知られてお
り50・51），Eliasθ彦磁52）は正常者で食塩制限後ACTHを
投与した際のPACの増加は，制限前に比し有意に増強し
それはSaralacinの併用によっても抑制されないことから
内因性AT－IIの増加とは別に副腎皮質でのACTHに対
する感受性尤進のためと報告している．我々はACTHの
指標としてTPCを測定したが，食塩制限によりTPCは
有意の変化を示さず，ACTH増加のためにAld．分泌が刺
激されたという証拠ば得られなかった．また，Elias　6’α♂．
のいう食塩制限によるACTHに対する副腎の感受性尤進
については，この研究からは明らかではない，
　Laragh露α乙がEHTをPRAにより，　LRH，　NRH，
HRHとに分類，予後および治療法等がLRHでは異なる
ことを報告2）して以来，LRHの病態解明の努力がなされ
ており，LRHは一独立疾患であろうとの推論もある10，41）．
しかし，LRHの定義づけは必らずしも容易でなく，報告
者により異なることが問題となっている2・4・53，54）．また，
Mitchel　8’αZ．4）は尿中Na排泄量とPRAの関係から分
類したLaragh　8孟磁2）の方法によるLRHのPRAを繰
り返し測定すると，それらのうち29傷，短期食塩制限刺激
時は55傷，furosemide刺激後でその残り45％のうちの
15傷がNRHに移行したとし，　Crane砿α乙55）も時期を
異にした測定でLRHの約25％がNRHになったと報告
している．また，加齢によるPRAの低下が指摘されてお
り56・57），McDonald　8’磁58）はfurosemide投与，立位
刺激により分類したLRHは高齢者に多く，加齢の影響を
強調している．更にLaraghθ如Z．の方法で分けたLRH
は正常者と年齢をマッチさせると約50％がNRHとなっ
たとの報告59）もみられている．
　一方，Pad丘eld　8如Z．60）およびAure118’磁61）はEHT
でPRAの分布が2峰性を示さないこと，　Beevers　8彦α♂，62）
は血中AT－IIも2峰性分布を示さないことからLRHを
疾患単位として疑問視している．我々は，この度，当教室
従来の基準に従い，病院普通食下臥位でPRA　O．3　ng／m〃h
以下で立位0．6以下のものをLRHとし，長期食塩制限前
有意に低値を示すが，長期食塩制限後ではLRH，　NRH間
に有意差はみられなくなった．Buhler砿αZ．9）は尿中Na
排泄量とPRAから分類したLRH，　NRH，　HRHをPAC／
PRA比で検討すると，　LRHでその比が10以上と他群の
10以下から明確に区別でき，LRHではR－AT系に対し不
相応のPAC増加がその特徴の一つとしている．　Mitche11
8オα1．4＞もLRHでPACIPRA比が他界より高値であると
述べている．本研究の分類はLaraghκ磁の分類のよう
に尿中Na排泄量とPRA値とから分けたものではない
が，食塩制限前PAC／PRA比はLRHでNRHに比し有
意に高く，かつ∠PAC／4PRA比もLRHで有意に高値を
示した．このようにPACIPRA比，4PAC／」PRA比も
LRHとNRHの分類方法として有用と思われる．他方，
食塩制限後のこれらの比を検討した成績はみあたらない
が，我々の検討では，制限前にみられた有意の差がみられ
なくなった，このように長期食塩制限により，LRHと
NRH問にこれらの比の差がなくなることは興味深い．
　PVについては，　LRHは利尿剤で降圧が他門より著明
なことから，LRHにおける高血圧の維持に体液量の関与
が大きいとされている63・64＞．また，教室の食：塩制限を行わ
なかった検討ではLRHはNRHに比してPVが大であ
ることが示されている65）．しかし，本研究では，PVは食塩
制限前LRHで105，6±3．1％NormalとNRH　101．1±3．6
より平均値で高目であったが，有意差はなかった．食塩制
限後もLRHとNRH間に差はみられなかった．
　なお，他の因子としてMBP，　TPC，血清および尿中電
解質（Na，　K）などには全く両群口に差はなかった．
結 語
　本態性高血圧症患者（EHT）18名に4週にわたる長期食
塩制限を行い，aldoster・neの分泌動態について検討，加
えて，EHTを正renin（NRH），低renin（LRH）の2群
に分け比較した．
　1．血漿aldoster・ne濃度（PAC）は臥位および立位と
も食塩制限！週で有意の増加を示し，2週以降同程度の高
値を維持した．この揚合，血漿renin活性（PRA）の変化
とは0～1週で相関（r＝0。47，P〈0．02）したが，0，2，3，4
週で相関はなかった．
　2．PACと循環血漿量（PV）は全経過を通して負の相
関（r＝一〇．40，P〈0．01）がみられた．
　3．食塩制限により，血清Naの低下，および血清Kの
上昇をみた．
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　4．立位歩行（立位）によるPACの反応（」PAC）は食
塩制限により有意の変化なかったが，立位によるPRAの
反応ωPRA）は有意の増加を示し，而南川に解離がみら
れた．
　5．副腎のangiotensin　I工（AT　II）に対する感受性の
指標としてのPACIPRA比は臥位で不変，立位ならびに
」PAC／」PRA比は食塩制限により有意に低下した．
　6．血漿corticoster．oid（TPC．）は長期食塩制限で有意
の変化を示さなかった．
　　7．食塩制限前LRHとNRH間に有意差のみられた
PRA，　PAc／PRA比ならびに4PAC／4PRA比が長期食
塩制限下で両者間に差がみられなくなった．このように本
症のPRAは食塩摂取量により変化することが認められた．
　以上を総括すると，EHTの長期食塩制限下のaldo－
sterone分泌は食塩制限の比較的短期（1週）では，　R－AT
系が主に関与し，長期（2～4週）ではR－AT系以外の因
子，つまりPV減少自体，．［血漿Na，　Kの変化などの関与
する可能性が示唆された．
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